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la SC, aunque no en una población como la
descrita en el presente estudio con diferen-
tes causas de dependencia4.
El tratamiento con ansiolíticos del PAD
tiene un efecto protector para la SC en
nuestro estudio. Es conocido que las altera-
ciones de conducta son uno de los motivos
de institucionalización precoz y la queja
más frecuente entre los cuidadores de pa-
cientes con demencia. También hay estu-
dios que relacionan la SC del CP con la
presencia de sintomatología depresiva en el
PAD tras un ictus5. En este sentido, cabe
pensar que en una población dependiente
tan heterogénea como la nuestra el trata-
miento ansiolítico disminuye la carga del
CP.
Otro factor protector que encontramos es
la edad del PAD. Cuanto mayor es el pa-
ciente, menor es la SC que provoca en su
cuidador. Yaffe et al encuentran mayor gra-
do de institucionalización en pacientes con
demencia < 65 años6. Es probable que el
cuidador asuma con menos esfuerzo los
efectos del paso del tiempo como forma de
dependencia en su familiar.
Debemos ser cautelosos a la hora de extra-
polar los resultados a otras poblaciones. En
nuestro estudio, la población es rural y en-
vejecida, con unos criterios de inclusión
bastante estrictos, lo que evita sesgos pero
disminuye su validez externa. Se trata de
un estudio transversal que, por tanto, no
permite analizar asociaciones causales, y de
una población pequeña. Por otro lado, la
población es muy heterogénea, como nos la
encontramos en sus domicilios, y trabaja-
mos no con una muestra sino con toda la
población que cumple los criterios de in-
clusión.
En conclusión, el cuidador con mayor
SC tiene morbilidad asociada y cuida a
un PAD que precisa pañales de inconti-
nencia, en una población rural y en el
ámbito de la atención primaria. Son fac-
tores protectores la edad del paciente y el
tratamiento ansiolítico. Éstas serían las
características que definen al CP sobre el
que deberíamos actuar precozmente, al
menos ofreciendo toda nuestra colabora-
ción.
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Bisfosfonatos orales y
alteraciones musculares
esqueléticas
Datos iniciales que fueron presentados co-
mo póster en las VI Jornadas de Farmaco-
vigilancia del Sistema Español de Farma-
covigilancia. Madrid, 30 y 31 de marzo de
2006.
Objetivo. Las recientes notificaciones de
osteonecrosis con bisfosfonatos parentera-
les han dado lugar a la aplicación de medi-
das reguladoras en materia de seguridad de
medicamentos1. En este contexto, altera-
ciones musculares esqueléticas menos gra-
ves pueden pasar inadvertidas ya que, ade-
más, pueden imitar síntomas asociados con
la enfermedad de base2. El objetivo de este
estudio es caracterizar los episodios de al-
Palabras clave: Bisfosfonatos.
Alendronato. Risedronato. Artralgias.
Mialgias. Artritis.
TABLA 1. Resultados del análisis de regresión 
entre las variables estudiadas y la sobrecarga del cuidador
Variable OR (IC del 95%) p OR ajustada (IC del 95%) p
Cuidador
Comorbilidad 2,97 (1,01-8,79) 0,049
Cuidador previo 0,62 (0,21-1,74) NS 0,67a (0,22-2,01) NS
Ayuda 1,37 (0,40-4,11) NS 1,13a (0,36-3,57) NS
Paciente
Edad 0,92 (0,84-1,01) NS 0,86b (0,76-0,97) 0,011
Uso de pañales 3,33 (1,08-10,32) 0,037 7,79b (1,80-33,66) 0,006
Tratamiento ansiolítico 0,34 (0,09-1,28) NS 0,21b (0,05-0,97) 0,045
Demencia 1,87 (0,61-5,79) NS 1,62b (0,44-5,95) NS
Ictus 0,89 (0,27-2,86) NS 0,51b (0,12-2,15) NS
Poliartrosis 1,11 (0,37-3,36) NS 1,33b (0,36-4,89) NS
Cáncer 2,24 (0,43-11,62) NS 2,25b (0,33-15,23 NS
OR: odds ratio; IC: intervalo de confianza; NS: no significativo.
aOdds ratio ajustadas por comorbilidad. 
bOdds ratio ajustadas por edad, uso de pañales y tratamiento ansiolítico.
teraciones musculares esqueléticas por bis-
fosfonatos orales.
Diseño. Estudio descriptivo de las notifi-
caciones recogidas en la base de datos FE-
DRA del Sistema Español de Farmacovi-
gilancia (SEFV). Se han excluido las
notificaciones provenientes de estudios es-
pecíficos.
Emplazamiento. Ámbito nacional español.
Mediciones principales. Se analizó la fre-
cuencia de las notificaciones musculares
esqueléticas, los períodos de inducción (PI:
días trascurridos desde el inicio del trata-
miento hasta el inicio de la reacción) y de
recuperación (PR: días desde la retirada del
fármaco hasta la desaparición de la reac-
ción), la gravedad y los síntomas notifica-
dos.
Resultados. De un total de 620 notifica-
ciones a bisfosfonatos orales, en 122
(20%) se describen alteraciones muscula-
res esqueléticas: 73 con alendronato, 45
con risedronato y 4 con etidronato; el bis-
fosfonato es el único fármaco sospechoso
en el 94% de las notificaciones. En 67 ca-
sos sólo aparecían alteraciones esqueléti-
cas, en 30 sólo musculares y en 23, con-
juntas. Los síntomas más notificados
fueron: mialgias (47), artralgias (41) y do-
lor esquelético (35). El 64% se consideró
leves, pero hubo 3 casos graves y 41 mo-
derados, destacando 7 casos de artritis
(tabla 1), generalmente de afección po-
liarticular. De las notificaciones que con-
tenían información adecuada, los períodos
de inducción (n = 97) y de recuperación (n
= 72) fueron inferiores a un día en el 50%
de los casos, pero el tiempo que se tardó
en suspender el fármaco desde que apare-
ce la reacción (n = 96) fue superior a una
semana en el 44% y a un mes en el 19%.
No se encontraron diferencias estadística-
mente significativas entre los bisfosfona-
tos ni entre los preparados de administra-
ción diaria frente a los semanales, aunque
estos últimos parecen tener un período de
inducción más corto.
Discusión y conclusiones. Es una situa-
ción típica de atención primaria, de donde
proviene el 90% de las notificaciones. Las
alteraciones musculares esqueléticas tuvie-
ron una relación temporal muy clara, pero
en bastantes casos la suspensión del fárma-
co se realizó más tarde de lo deseable, lo
que puede deberse a que el dolor es un sín-
toma subjetivo y puede ser atribuido a la
propia osteoporosis, tanto por el médico
como por el paciente. Puesto que algunos
casos pueden llegar a ser incapacitantes, es
necesario reconocer esta asociación para no
prolongar la duración de la reacción adver-
sa y evitar tratamientos o pruebas innece-
sarias.
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TABLA 1. Episodios de artritis asociados 
con bifosfonatos orales
Fármaco (dosis) Reacción PI PR Desenlace
Alendronato (70 mg/semana) Brote artritis en 1 día Desconocido Desconocido
paciente con artrosis
Alendronato (10 mg/día) Artritis y cristales en Desconocido Desconocido En evolución
orina compatible 
con seudogota
Alendronato (70 mg/semana) Artritis en manos, 8 días 6 días Recuperado
codos y tobillos
Risedronato (35 mg/semana) Artritis < 1 día 10 días Recuperado
Risedronato (5 mg/día) Artritis bilateral en 78 días 11 días Recuperado
tobillos y dedos de 
manos, y erupción 
vesicular
Risedronato (35 mg/semana) Artritis articulación 90 días 1 día Recuperado
metacarpofalángica 
derecha. Reexposición 
positiva
Risedronato (30 mg/día) Artritis en muñecas 2 días 2 días Recuperado
y mano derecha. 
Reexposición positiva 
con artritis en tobillos
PI: período de inducción; PR: período de recuperación.
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